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生体内における Gold(Au)の分布
一高ペクチン食による影響一
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Gold (Au)は本来，生体内には存在しない元素であ 本研究は， GTGを生体外異物のモデルとして使用し，
るが， その有機態化合物である goldthioglucos巴 生体外異物の体内分布におよぼす食物繊維の影響を知る
(GTG)やgoldthiomalateは，古くからリューマチ ことを目的とした。 GTGを経口的に投与したラットに
際関節炎の治療薬として使用されているけ2)0 GTGを おいて，飼料中の食物繊維の種類ならびに量を変えた場
サル，ラット，マウス，モルモッ卜などの実験動物の腹 合に， Auの生体内における挙動がどの様に影響される
腔内に投与した場合，Auは肝臓，腎臓，牌臓，副腎の かを調べた。
ような細網内皮系 (reticuloendothelialsystem)の
組織に多く分布することが報告されている 3ト九
しかし， Auの生体内における代謝および詳細な作用
機序については，未だよくわかっていない。
我々は，さきに Auの肝臓における挙動を観察して報
告してきた。すなわち， GTGをマウスに投与すると，
肝臓において lysosomeのマーカーであるβ-galacto-
sidase活性が著しく増加してく ることベ肝類洞内の
Kupffer細胞ならびに内皮細胞の lysosome内にAu
が沈着してくることを電子顕微鏡によって観察した7)。
また，投与された Auが肝実質細胞画分と肝類洞内細胞
函分とに分布する害IJ合，およびGTGの投与後の経時的
変化を放射化分析法によって調べた 8)。
近年，栄養学の分野では食物繊維の生理的役割が注目
されている。
食物繊維は，大腸癌の発生を予防したり，血中コレス
テロール値を低下させたり，いろいろな有益な生理作用
を持っていることが明らかにされつつある九さらに食
物繊維には，生体外異物に対して吸収を阻害するという
作用を有する。
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実験方法
I.動物の飼育法
5週令のSpragueDawley系雄ラットをl匹ずつケー
ジに入れ，水と固形飼料(日本クレア株式会社製 CE-
2)を自由に与えて 1週間予備飼育した。
ラットを (1)5 %セルロース食群(コントロール群)，
(2)5%ベクチン食群，(3)10%ペクチン食群に分け，4週
間飼育した。ペクチンはレモンから精製されたもの (和
光純薬工業株式会社製，メトキシル基7%)を使用した。
また，ラ ットの飼育室の条件は，午前8時から午後8
時まで蛍光灯で照明し，室温は23土 lOCに調節した。
I.飼料組成
各群の飼料組成は， Table 1に示すとおりである。ビ
タミン混合， ミネラル混合はオリエンタル酵母株式会社
製のものを使用した。
il. 放射化分析のための試料作製法
1. GTG (gold thioglucose)の経口投与
ラッ トを24時間絶食させ， 5%セルロ ース食群， 5% 
ベクチン食群および10%ベクチン食群のラットに GTG
(0.4mg/ g体重)を含む飼料を摂食させた後，30分およ
び3時間後にネンブタール (0.2mg/100g体重)によっ
て麻酔した状態で解剖した。
2.生体試料の採取
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Table 1 Composition of diets (%) 
5% 5% 10% 
Cellulose Pectin Pectin 
Soy bean oil 5.0 5.0 5.0 
Corn starch 63.0 63.0 58.0 
Casein 20.0 20.0 20.0 
Mineral mixture川 5.0 5.0 5.0 
Vitamin mixtureB) 2.0 2.0 2.0 
Cellulose 5.0 
Pectin 5.0 10.0 
A) Mineral mixture (100 g) contained CaHPO.・
2H，O， 14.56g; NaCl， 4.66g; KH，PO.， 25.72g; 
NaH，PO.， 9.35 g ; Ca-lactate， 35.09 g ; Fe-citrate， 
3.18g;MgSO.， 7.17g;ZnCO.， O.l1g;MnSO.・
4-5H，O， 0.12 g ; CuSO.・5H.O，0.03 g ; and KI， 
0.01 g. 
B) Vitamin mixture (100 g) contained Vitamin 
A'acetate(50，OOOIU)，lOOmg; VitaminD3 (10，000 
IU)， 0.25mg; Vitamin E'acetate， 5∞mg; Vitamin 
K.， 520 mg ; Vitamin B.・hydrochloride，120 mg ; 
VitaminB" 400 mg; Vitamin B. • hydrochloride， 
80 mg ; Vitamin Bu， 0.05略;Vitamin C， 3，000昭，
D-Biothin， 2 mg ; Folic acid， 20 mg ; Pantothenic 
acid calcium salt， 500 mg ; Nicotinic acid， 600 
mg; Choline chloride， 20，000皿g;ρ-Aminobenzoic
acid， 500 mg ; Inositol， 600 mg ; and Cellulose， 
73，057.7 mg. 
腹部大動脈より採血した後，すばやく肝肱胃，小肱
大腸を採取した。
血液は注射針から血液を出し入れすることにより血球
を嬢して全血とした。 胃は大VJi部を切り開いて再蒸留
水中でよく振り洗いし胃壁をよく洗い，この洗浄液を
胃内容物とした。
小腸は全長を測定した後，二分して小腸上部，下部と
した。それぞれの小腸部位を縦軸に沿って切り開き，胃
の場合と同様に再蒸留水中でよく振り洗いし， その洗浄
液を小腸上部および下部の内容物とした。また，小腸粘
膜をスライドグラスによって擦過し小腸上部および下
部粘膜を採取した。
大腸からも，胃や小腸と同様の録作をして大腸内容物
を得た。
3.放射化分析用試料の作製
肝臓，宵.小腸.大腸の消化管および小腸粘膜は， ハ
サミで細かく切り刻み，湿重量の9倍容の再蒸留水を加
えてホモジェネー卜を作製した。
胃，小腸および大腸内容物は，そのままホモジェナイ
ズした後，減圧下で、約%の容積になるまで濃縮した。
このようにして得られた肝臓，血液，消化管，小腸粘
膜，消化管内容物および尿は， 2X3cmの泌紙(東洋減
紙No.50)に一定量をスポットし，ヘアードライヤーで乾
燥させた。この泌紙を放射化分析用試料とした。
IV.放射化分析法
l.試料の封入
放射化分析用試料をポリエチレン袋に封入し，照射用
カプセル(ニューマー)に入れて厳重に封をした。
一方， 1μgのAu:lilを泌紙にスポッ卜してポリエチ
レン袋に封入したものを，照射用カプセルに Auの標準
として挿入した。
2.鉱料の照射および測定
試料を封入したニューマーは.京都大学原子炉実験所
(KUR)で5分間，熱中性子東 (thermalneutron 
fl ux ; l.93 x 10日ω→・S-I)の条件下で照射した。
24時間冷却してから，ニューマーより各試料を取り出
し， 1つず、つサンプルホルダーに詰め替えた後，試料中
の咽Au(n， r)をGe(Li)半導体検出器を装置し
た4000チャンネルの波高分析器を用いて， 0.41 MeV 
のphotopeakを測定した。
3.データー処理計算削 11)
Covell法叫により，試料中の噂Au(n，r)に相当
する3十数値と，標準とした Auの計数値を比較して試料
中の Au量を算出した。
実験結果
I 各臓器への Au分布
5%セルロース食群， 5%ペクチン食群および10%ベ
クチン食群のラッ トにGTGを経口投与し， 30分後およ
び3時間後に解剖jした。肝臓，血液，消化管，小腸粘膜，
消化管内容物および尿を採取し，それらに含有される
Au量を放射化分析法によって測定した。
投与した GTG畳を 100%として，その何%が各臓器
や消化管内容物中に分布したかをFig1 -3に示した。
l.消化管内容物中のAu量 (Fig1 ) 
GTGの投与30分後における Au量は3群ともに近似
の値を示した。
GTGの投与3時間後では，小腸および大腸内容物中
のAu震は3群の聞にほとんど差がなかったが， 10%ペ
クチン食群の胃内容物中のAu量は，他の2群に比べて
約%であった。
2.肝臓および消化管中のAu盈 (Fig2) 
GTGの投与30分後に肝臓，胃および大腸に分布する
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Au :!ilは， 3群の間にあまり差がなかった。ところが，
10%ベクチン食群の小腸上部は他の2群より約4fきも多
く，小腸下部では， 5%ベクチン食訴が他の2群より約
2倍のAu震を示した。
GTGの投与3時間後においては，各臓器に分布する
Au r.tは3群の間で大きな変化はみられなかった。また，
各臓器とも Au総量は.投与30分後の約%を示した。
3.小腸粘膜のAu最 (Fig3) 
。
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GTGの投与30分後において， 10%ペクチン食群の
Au量が小腸上部に多く分布したのに対し， 5%セルロー
ス食群および5%ペクチン食群は，小腸下部に多く分布
していた。 一方，GTGの投与3時間後では，小腸粘
膜上部，下部のAu量は3群の聞に差はなかった。また，
投与3時間後に小競粘膜へ分布する Au総量は，投与30
分後の1/5-1/8であった。
n. GTGの見かけの吸収率 (Table2) 
Table 2 Apparent absorptinon (%)・
(n = 4) 
30 minutes 3 hours 
5 % Cellulose 22.8:t 8.5 9.2土 3.8会
5 % Pectin 23.5:tlO.9 7.2:t 2.1合
10% Pectin 27.9:t 6.0 33.5:t15.2* 
* administered gold thioglucose (GTG) = 100% 
Values are means:tSEM 
合Significanldifference from 5 % cellulose diet 
(3 hours)， p<0.05 
公Significantdifference from the 5 % cellulose 
diet (30 minutes)， p<0.05 
宵，小腸および大腸内容物中のAu1ilを吸収されなかっ
たAu最とみなし，これらの和を 100から差し号|いた値
を見かけの吸収率(%)として算出した。
GTGの投与30分後の見かけの吸収率は10%ベクチン
食群がやや高い値を示し，他の2群はほぼ同じ値となっ
た。 GTGの投与3時間後の見かけの吸収率は， 10%ペ
クチン食群が有意に高い値を示した。 5%セルロース食
群および5%ペクチン食群の見かけの駁収率は，ほとん
ど差がなく，投与30分後の値よりも有意に低い値を示し
fこ。
考 察
GTGの役与30分後における 5%セルロース食群， 5 
%ベクチン食群および10%ペクチン食群の見かけの吸収
率は近似な値を示した。投与3時間後における 5%セル
ロース食群および5%ベクチン食群の見かけの吸収率が，
投与30分後に対して有意に減少したことは，小腸より吸
収されたGTGが腸肝循環によって排池されたものと恩
われる。これはGTGの投与3時間後の大腸内容物中の
Auf置が投与30分後の値よりも有意に多いこと (Fig2) 
からも推察される。
ところが，役与3時間後における10%ペクチン食群で
の見かけの吸収率は，他の2群に比べて有意に高く，さ
らに投与30分後の見かけの吸収率よりも高いという特異
な傾向がみられた。これは10%ペクチン食で4週間飼育
したラットの胃，小腸表層の走査型電子顕微鏡像に異常
が鋭察された13)ことも考えあわせて，高ベクチン食によっ
て消化管の微細構造が乱れ，吸収機能にも異常を生じた
ものと推察される。
以上のことにより，飼料中の食物繊維の含有量が適量
以上になると，消化管の微細構造に異常が現れ，それに
ともなって吸収機能にも異常を生じ， したがって生体外
異物， GTGの吸収に対しての阻害作用も低下したもの
と恩われる。
要約
ラットを (1)5 %セルロース食群， (2)5 %ペクチン食
群， (3)10%ペクチン食群の3群に分け， 4週間飼育した。
24時間絶食後， GTGを経口的に役与し， 30分および3
時間後に解剖した。
肝臓，血液，消化管，小腸粘膜，消化管内容物および
尿を採取し、放射化分析法によってAu量を測定した。
1. 5 %セルロース食群および5%ベクチン食群の臓
器への Au分布は，よく似た傾向を示した。
2. 5 %セルロース食群および5%ベクチン食群の見
かけの吸収率は， GTGの投与30分後に比べて3時
間後は有意に減少した。これは吸収されたGTGが
腸肝循環によって排池されたことを示唆している。
3. GTGの投与3時間後における10%ペクチン食群
のAuの見かけの吸収率は最も高かった。この結果
から生体外異物に対する吸収阻害能力の低下したこ
とが示唆される。
本研究の放射化分析は京都大学原子炉実験所 (KUR)
の共同利用によって行った。
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Summary 
We studicd gold distribution in rats administered gold thioglucose， in order to know effect of dietary 
fiber on absorption of xenobiotics. 
Spraguc Dawley strain rats were divided into three groups; 5 % cellulose diet (control)， 5 % pectin 
diet and 10% pectin diet. Each group was fed with respective diet for four weeks. Gold thioglucose (0.4 
mg/g body weight) was given orally to the fasted rats. Aftcr 30 or 180 minutes， rats were anatomized. 
Gold distribution in various organs was determined by neutron activation analysis. 
Between 5 % cellulose diet and 5 % pectin diet there were simillar distributions of gold in liver， stomach， 
large intestine， and gastrointestinal contents 
ln above both groups， the decrease of gold absorption was observed after 180 minutes. This suggests 
that liver・intestinecycle may work normally. 
ln JO% pcctin diet， however， apparent absorption of gold was significantly increased， especiallyafter 
180 minutes 
These resu1ts suggested that the high pectin diet lose the ability to protect for absorption of xenobiotics 
such as gold. 
(5) 
